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Yumusak doku sarkomlarinda F18 FDG PET/BT kullanimi

Use of F18 FDG PET/CT in soft tissue sarcomas

Hatice Uslu, Mehmet Tarik Tatoglu, Ebru ibisoglu

istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Prof. Dr. Siileyman Yalcin Sehir Hastanesi, Niikleer Tip Ana Bilim Dali, istanbul

Yumusak doku sarkomlari (YDS); kikirdak, bag ve yag dokusu,
periferik sinirler ve damarlardan gelisebilen, eriskin maligni-
telerinin yaklasik %1’ini, cocukluk cagi malignitelerinin yak-
lasik %15’ini olusturan, nadir gortilen, heterojen, solid malign
mezenkimal tlimoérlerdir. Yumusak doku sarkomlarinin klinik
ve biyolojik davranisi birbirinden farkli 50’den fazla histolojik
alt tipi tanimlanmistir. Yumusak doku sarkomlarinin evrele-
me, yeniden evreleme, tedavi yanitinin degerlendirilmesi ve
takibinde manyetik rezonans goriintiileme (MRG) yontemi
agirlikli olarak kullanilmakta olup, ayrica akciger metastazla-
rinin degerlendirilmesi baslica olmak lizere uzak metastazla-
rin degerlendirilmesi icin bilgisayarli tomografi gériintiileme
yontemi kullanilmaktadir. Kombine bir gériintiileme yontemi
olan flor 18 florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi/
bilgisayarli tomografi (F18 FDG PET/BT); tani, evreleme, yeni-
den evreleme ve tedavi yanitinin degerlendirilmesi (kemote-
rapi, immunoterapi, radyoterapi vb.) amaglariyla bu timor
grubu icin siklikla kullanilmaktadir. Sarkomlar genel olarak
ylksek FDG afiniteli timdrler olmasi nedeniyle timor glikoz
metabolizmasinin in-vivo olarak goriintiilemesini saglayan,
timor ve/veya metastazlarinin hem morfolojik hem de meta-
bolik 6zelliklerini degerlendirebilen, bircok timoriin tani ve
takibinde ¢ok &nemli bir yeri olan essiz bir goriintiileme
yontemidir. Oyle ki diisiik dereceli (Grade 1) YDS’lerde genel
olarak dusik FDG afinitesi olmasi, yuksek dereceli (Grade
2-3) YDS’lerde yliksek FDG afinitesi olmasi nedeniyle primer
timorin derecesinin ongorilmesinde, ayrica biyopsi loka-
lizasyonunun belirlenmesinde, radyoterapi yaniti degerlen-
dirmesinde, niiks ile radyoterapiye sekonder degisikliklerin
ayriminin yapilmasinda, cerrahi sonrasi graniilasyon dokusu
ve niiks ayriminin yapilmasinda F18 FDG PET/BT goriintiileme
yontemi 6nemli katkilar saglamaktadir.

Anahtar sozciikler: F-18 FDG; PET/BT; yumusak doku sarkomlari

Soft tissue sarcomas (STS) are uncommon, heterogeneous,
solid malignant mesenchymal tumors that can arise from
cartilage, connective and adipose tissue, peripheral nerves,
and blood vessels, and account for approximately 1% of adult
malignancies and 15% of childhood malignancies. More than
50 histological subtypes of STS have been identified, each of
which exhibits unique clinical and biological characteristics.
Magnetic resonance (MR) imaging is primarily utilized for the
staging, restaging, evaluation of treatment response, and
follow-up of sarcomas, whereas computed tomography (CT)
imaging is mostly utilized for the evaluation of distant metas-
tases, especially lung metastases. 18F fluorodeoxyglucose
positron emission tomography/computed tomography (F18
FDG PET/CT), a combined imaging technique that provides in
vivo imaging of tumor glucose metabolism, can assess both
the morphological and metabolic characteristics of tumors
and/or metastases. It is a unique imaging technique that
plays a crucial role in monitoring. Because sarcomas tend to
be tumors with high FDG affinity, F18 FDG PET/CT imaging is
frequently used for this tumor group for diagnosis, staging,
restaging, and evaluation of treatment response (chemother-
apy, immunotherapy, radiotherapy, etc.). The 18F FDG PET/
CT imaging technique can be used to predict the grade of the
primary tumor because low-grade (Grade 1) sarcomas have
low FDG affinity and high-grade (Grades 2-3) sarcomas have
high FDG affinity. In addition, it contributes significantly to
the determination of biopsy localization, the evaluation of
radiotherapy response, the differentiation of recurrence and
secondary radiotherapy changes, and the differentiation of
granulation tissue and recurrence after surgery.
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cevresi bag dokular, yag dokusu, periferik sinirler,

damarlar ve lenfatiklerden gelisebilen, vicudun
herhangi bir yerinden kaynaklanabilen, eriskin maligni-
telerinin yaklasik %1’ini, cocukluk ¢agi malignitelerinin
yaklasik %15’ini olusturan, nadir goriilen, heterojen,
solid malign mezenkimal timorlerdir.? Amerikan Kanser
Cemiyeti tarafindan, 2023 yilinda, eriskin ve c¢ocuklar
dahil, 7.400 erkek ve 6.000 kadin olmak lizere yaklasik
13.400 kiside yumusak doku sarkomu teshis edilecegi,
2.720 erkek ve 2.420 kadin olmak uzere 5.140 kisinin
yumusak doku sarkomu nedeniyle dlecegi tahmin edil-
mektedir.?

Yumu5ak doku sarkomlari (YDS); kikirdak, kas, eklem

Yumusak doku sarkomlarinin klinik ve biyolojik dav-
ranisi birbirinden farkli 50°den fazla histolojik alt tipi
tanimlanmis olup bu durum teshis ve tedaviyi zorlas-
tirmaktadir. Yumusak doku sarkomlari gerek histolojik
gerekse kaynaklandigl yer acisindan oldukga heterojen
bir grup olusturduklarindan tedavi secimi kolay olma-
makta, tani ve tedaviye, tipine ve yerine gore karar
verilmektedir.!! Erken tani, yeterli goriintileme, uygun
biyopsi, birden ¢ok bransi ilgilendiren yaklasim ile has-
talarin daha iyi sonuglarla tedavisi mimkiin olabilmek-
tedir. Yumusak doku sarkomlarinda esas tedavi cerrahi
olup kemoterapi ve radyoterapi ameliyat 6ncesinde veya
sonrasinda kullanilabilmektedir.® Radyoterapi, ylksek
dereceli lezyonlari, derin yerlesimli lezyonlari veya bilyik
kitleleri (>5 c¢cm) olan hastalarda yararli oldugu gos-
terilmis olup ameliyatla ¢ikarilan veya ¢ikarilamayan
timorler icin ameliyat dncesi veya adjuvan tedavi olarak
kullanilabilmektedir. Kemoterapinin rolu kesin degildir
ve halen tartisma konusudur. Yeterli tedaviye ragmen
hastalarin yaklasik %5-35’'inde ameliyattan sonra lokal
niiks gelisebilmektedir. Lokal niiksiin erken saptanmasi
klinik yonetim ve hasta sonuglari i¢in 6nemlidir.™

Heterojen bir grup olan sarkomlarin genel olarak bir-
cok tipi yiiksek FDG (florodeoksiglukoz) afiniteli timorler
olmasi nedeniyle girisimsel olmayan bir yontem olan
F18-FDG PET/BT goriintileme yontemi bu tiimér grubu-
nun tani, evreleme, yeniden evreleme ve tedavi yanitinin
degerlendirilmesi amaclari ile giderek artan bir oranda
kullaniimaktadir (Sekil 1).”!

Kombine bir gériintlileme yontemi olan flor 18 floro-
deoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli
tomografi (F18-FDG PET/BT), timor glikoz metabolizma-
sinin in-vivo olarak goruntulemesini saglayan, timor ve/
veya metastazlarinin, BT bileseniyle morfolojik, PET bile-
seniyle metabolik 6zelliklerini degerlendirebilen, bircok
timorun tani ve takibinde ¢ok énemli bir yeri olan essiz
bir gérintuleme yontemidir (Sekil 2). Pozitron emisyon
tomografisi/BT’de en yaygin kullanilan radyoizotop gli-

TOTBID Dergisi 2023;22:445-450

koz analogu olan flor 18-florodeoksiglukozdur (F18 FDG).
Huicre igerisine glikoza benzer sekilde tasiyici proteinler
Glucose Transporter (GLUT) ile alinir ve hiicre igerisinde
hekzokinaz ve fosfoheksoz izomeraz enzimlerinin etkisiy-
le birikir. Timorin metabolik aktivitesi FDG tutulumunu
yansitan, standardize edilmis tutulum degeri standar-
dize uptake degeri (SUD) ile ortaya konulabilmektedir.
Boylece elde edilen verilerin kantitatif-semikantitatif
olarak degerlendirilmesi saglanir.®! Standardize uptake
degeri ile metabolik aktivite ve timor derecesini tahmin
edebileceginden, YDS’li hastalarin sagkalim analizinde
yararli bir prognostik faktor oldugu gosterilmistir.™

Schuetze ve ark., yliksek dereceli ekstremite yumusak
doku sarkomlari olan hastalarin tedavi 6ncesi SUD ile
ameliyat dncesi uygulanan kemoterapi sonrasi SUD’daki
degisikligin, yuksek niiks riskini tanimlayabilecegini bil-
dirdiler. Kemoterapiye yanit olarak SUD’da %40 veya
daha fazla degisiklik olan hastalar, timoriin ameliyatla
tam olarak c¢ikarilmasi ve ameliyat sonrasi radyoterapi-
den sonra, 6nemli 6lglide daha duslik niks ve 6lim riski-
ne sahipti. Tedavi 6ncesi tim&r SUD= 6 olan hastalar ayri
ayri analiz edildiginde, tedavi sonrasi tiimér SUD’daki
%40’tan daha disik azalma gosteren hastalar igin 6lim
riskinin 6nemli 6l¢lide daha yiiksek oldugu saptandi.®

Toplam lezyon glikoliz (TLG) ve bu olgimle iliski-
li metabolik timor hacmi (MTV) gibi 6lclimleme yon-
temlerinin de klinik uygulamada faydali biyobelirtegler
olabilecegi soylenmekle birlikte, SUDmax rutin olarak
kullanilan en popliler 6lcimleme degeri olup PET rapor-
larinin %90’inda yer almaktadir.”'% Standardize edilmis
tutulum degerinin hayatta kalma ve hastalik ilerleme-
sinin bagimsiz bir gostergesi oldugu, tiimor derecesi ve
hastaligin sonucunun tahmini ile iligkili oldugu gosteril-
mistir, 20

Timor hicreleri etkisiz aerobik glikoliz nedeniyle pro-
liferasyon icin fizyolojik hiicrelerden daha fazla glikoza
ihtiyac duyar (Warburg etkisi). Flor 18 florodeoksiglukoz
birikimine, hicre zarlarinda bulunan GLUT ailesi aracilik
eder ve glikoz alimini diizenler. En 6nemli alt tipler olan
GLUT 1 ve GLUT 3 timorlerde asir eksprese edilir. GLUT
ayni zamanda sarkomlarda da eksprese edilir (Ornegin,
immunohistokimya ile intrauterin leiomyosarkomun
%50’si ve ekstrauterin sarkomlarin %25’i) ve pozitifligi,
uzak metastatik yayilimi yansitan agresif biyolojik davra-
nisla yakindan iliskilidir.t?

Diistik dereceli (Grade 1) YDS’lerde genel olarak dustik
FDG afinitesi olmasi, yiiksek dereceli (Grade 2-3) YDS’lerde
yuksek FDG afinitesi olmasi nedeniyle primer timoriin
derecesinin 6ngoriilmesi, biyopsi lokalizasyonunun belir-
lenmesi, gereksiz biyopsilerin dnlenmesi, kemoterapi ve
radyoterapi yanitinin degerlendirilmesi, kemoterapiye
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Sekil 1.a-f. Yetmis yas kadin, sag elden ameliyat edilen skuamoz hiicreli
kanser tanisiile takip edilen olguda, yeniden evreleme amaciyla yapilan
F18-FDG PET/BT tetkikinin 6nceki PET/BT ile karsilastirmali olarak
degerlendirildiginde, sol bobrek alt polden inferiora uzanan, heterojen
karakterde yogun hipermetabolik yeni gelisen kitlesel lezyon (b,d,f).
Ameliyat sonrasi tani retroperitoneal liposarkom. Onceki maximum
intensity projection, maksimum yogunluk iz disimi (MIP) goriintisu
(a), sonraki MIP goriintisu (b), dnceki PET/BT flizyon gortintileri (c,e),
sonraki PET/BT fuizyon gérintuleri (d,f).

histopatolojik yanitin belirlenmesi, nuks ile radyoterapi-
ye sekonder degisikliklerin ayriminin yapilmasi ve cerrahi
sonrasi grantlasyon dokusu ve niiks ayriminin yapilmasi,
uzak metastazlarin varliginin saptanmasinda F18 FDG
PET/BT goruintiileme yontemi 6nemli katkilar sunmakta-
dir (Sekil 3).571315]

Macpherson ve ark. tarafindan yapilan, kemik ve
yumusak doku sarkomunun farkli histolojik alt tiplerine
sahip 493 hastada BT ve MRG ile karsilastirilan 957 ardisik
F18-FDG PET/BT tetkikinin geriye doniik degerlendiril-
mesiyle yapilan bir arastirmada, MRG/BT ile karsilasti-
rildiginda, F18-FDG PET/BT’nin daha yiiksek duyarliliga
(%96’ya karsl %54) sahip oldugu ve ayrica pozitif ongori
degerinin %96 ve negatif ongoru degerinin %99 oldugu
bulunmustur.i%

Sekil 2.a-c. Yirmi yas erkek, sag kolda glenohumeral eklem medial
kesiminden baslayarak, inferiorda sag kol 2/3 proksimali anteromedial
kas planlari boyunca uzanim gosteren, icerisinde septasyonlarin ve
kistik/nekrotik alanlarin eslik ettigi yaklasik 107x99x182 mm boyutlu
kitlesel lezyonda yogun hipermetabolik kitlesel lezyon (a,b,c). Tan:
Proksimal tip epiteloid sarkom. Maksimum yogunluk iz disimi
gorintisi (a), PET/BT fuizyon gorintiileri (b,c).

—

(a) (d)

Sekil 3.a-c. Altmis bes yas kadin, sag femur orta-distal kesim
anteromedial kas lojlar igerisinde, yaklasik 41x28x48 mm boyutlu,
icerisinde ametabolik alan bulunduran, cidarinda heterojen karakterde
yogun hipermetabolik kitlesel lezyon (a,b,c,d). Tani: Leiomyosarkom.
Maksimum yogunluk iz disimi gorintlsi (a), PET/BT flizyon
gorintileri (b,c,d).
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Pozitron emisyon tomografisinin, ameliyat dncesi
kemoterapiye yanitin erken degerlendirilmesinde yararli
oldugu ve ayni zamanda ameliyat oncesi kemoterapi-
ye histopatolojik yanitin degerlendirilmesinde RECIST
(Response Evaluation Criteria in Solid Tumors) kriterle-
rinden 6nemli 6lglide daha dogru oldugu saptanmistir.
Yuksek dereceli YDS'li rezeke edilebilir, 50 hastayla yapi-
lan prospektif bir calismada, ilk kemoterapi kiirlinden
sonra SUD’daki %35’lik bir azalma, histopatolojik yanitin
hassas bir gostergesi olmustur.2¢!

Ozellikle uzak metastazlarin degerlendirilmesinde F18-
FDG PET/BT’nin duyarlilik ve 6zgiilligu oldukca ylksek
bulunmustur (Sekil 4). Uygun ve yeterli cerrahi sonrasi
takip edilen 152 hastayla yapilan bir ¢alismada lokal ve
bolgesel niikslerin saptanmasinda, F18-FDG PET/BT igin
duyarlilik %90, 6zgullik %97,7, pozitif ongoru degerleri
%76,0, negatif ongori degeri %99,2 olarak saptanmistir.™

Erfanyan ve ark.’nin yaptigi lokal niiksten stpheleni-
len 41 hastanin dahil edildigi bir calismada, lokal niks-
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lerin saptanmasinda F-18 FDG PET/MRG ile tek basina
MRG’nin tanisal dogrulugunu karsilastirilmistir. Manyetik
rezonans gorlntuleme igin saptanan duyarlilik %82,
Ozgullik %86, pozitif 6ngdrii degeri %92, negatif 6ngori
degeri %71 ve tanisal dogruluk %83 iken bu degerler
F-18 FDG-PET/MRG igin sirasiyla %96, %79, %90, %92 ve
%390 olarak hesaplanmis ve anlamli fark saptanmistir.
Sonuglar PET/MRG’nin ameliyat sonrasi YDS’nin lokal
niksunin degerlendirilmesinde mikemmel bir gorin-
tileme yontemi oldugunu ve tek basina MRG’ye kiyasla
Ustlinlik sagladigini ortaya koymustur.it”

Yumusak doku sarkomlarinin gériintiilemesinde temel
amag olan primer timoriin degerlendirilmesi, dogru
biyopsi odaginin saptanmasi, niiks ve metastazlarin belir-
lenmesi esasini karsilayan F18-FDG PET/BT gortintiileme
yontemi ayrica geleneksel gorlintiileme yontemlerine ek
ve tamamlayici rol oynamaktadir (Sekil 5).

Sekil 4.a-f. Kirk iki yas erkek, sol uyluk opere igsi hiicreli sarkom tanisiyla takip edilen olguda; yeniden evreleme amaciyla yapilan PET/BT
calismasinin 6nceki PET/BT galismasi ile karsilastirmali olarak degerlendirildiginde; sol akciger hiler bolgeden itibaren inferior linguler segment
dulizeyinde major fissiirii posteriora yaylandirarak distale uzanimli, yaklasik 57x77 mm boyutunda igerisinde hava imajlar barindiran yeni gelismis
yogun hipermetabolik kitlesel lezyon ile hiler bolgeden itibaren tanimlanan lezyon ile ilintili, posteriorda paramediastinal alan boyunca distale
uzanimli, bu diizeyde 6zofagusu saga deplase eden yaklasik 122x124x106 mm boyutunda, santral kesimi ametabolik- nekrotik, lobiile konturlu, yeni
gelismis yogun hipermetabolik kitlesel lezyon (b,d,f). Tani: igsi hiicreli sarkom metastazi. Onceki MIP (a) ve sonraki MIP gériintiileri (b), dnceki PET/

BT flizyon goriintileri (c,e), sonraki PET/BT fiizyon goriintiileri (d,f).
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Sekil 5.a-j. Elli bir yas kadin, sag uyluk igsi hiicreli sarkom tanili, sag uyluk proksimali lateralinden ameliyat edilen
olguda; ameliyat sonrasi, radyoterapi/kemoterapi dncesi yeniden evreleme amaciyla yapilan PET/BT ¢alismasinin,
ameliyat 6ncesi PET/BT ¢alismasi ile karsilastirmali olarak degerlendirildiginde; en buylgu sag akciger tist lob apikal-
posterior segmentte olmak lizere (84x76 mm); her iki akciger parankiminde izlenen, metastazla uyumlu ve santral
kesimleri nekrotik goriinimli, yogun hipermetabolik noduler/kitlesel lezyonlarda goriiniim, sayi, boyut ve metabolik
aktivitelerinde belirgin artis (a,b,c,e,d,f). Sag uyluk proksimali lateral kesiminde, operasyon loju sahasinda izlenen
ve en buylgu yaklasik 27x21 mm olarak 6lgllen rezidii/nlks ile uyumlu birkag adet yogun hipermetabolik nodiiler
lezyon (h). Sag uyluk proksimali medial kesiminde, kas planlari igerisinde izlenen yaklasik 28x22 mm boyutlu yeni,
gelismis yogun hipermetabolik nodiiler lezyon (j). Onceki MIP (a) ve sonraki MIP gériintiileri (b), dnceki akciger PET/
BT fiizyon goriintileri (c,e), sonraki akciger PET/BT flizyon gorintiileri (d,f), onceki pelvik diizey PET/BT flizyon

gortintileri (g,i), sonraki pelvik diizey PET/BT flizyon gorintileri (h,j).
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